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内
容要
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 種々のヌトレヌに対する胸腺の著明且つ非特異的な反応は古くから知られていた現象であった
 にも拘らず,この反応の生物学的意義については明らかでない点が多ぐ,単にストレヌに対すろ
 畠1」腎の反応によって生じた二次的な結果と看做されている。そこて著者は,こ.の現象を更に種々
 ご)角度から検討すべぐ,5E-Thymid・ine(以下5H-Tフによるオートラジオグラフィを主
 な手段として,第1部ではヌトレヌ時にむける胸腺DNAの動的変化を,第2部ではアAS陽性
 物質の変化を検討し,併せて,この物質の胸腺細胞内におけ'る発現の時期とその意義に触れ,第1
 5部では5H-Tで標識したマゥメ胸腺生・死細胞をヌトレヌに陥った同種マウヌに移植してその
 分布及び態度を追跡・観察した。
実
験 方 法
 実験材料として日令22～25日・体露杓109のaa系マゥヌを使用した。ヌトレヌ処置と
 して,2%フォルマリン液0.05m■(以下F液)を腹腔内に注入した。第1部では,F液処置
 後5・15・25時間の各時期にDNA量をSchneiユer法及びWebb法に従い定量し,又,
 この時期に5H-Tを注射し,その核内とり込みから賊A合成能を検討した。更に,別のマウヌ
 群に5H-丁注射2時間後にF液処置を行ない,その後50時間迄の各時期に冷ける標識細胞の変
 化を胸腺塗抹標本のオートラジオグラフによって観察し,胸腺DNAの動的変化を追求した。第
 2部では,正常マウヌ及びF液処龍後の各時期にむ1・ナるマウヌ胸腺組織・塗抹標本についでPAS
 陽性物質奮検索した。又,5H-丁注射後80時間¢)各時期の胸腺塗抹標本にPAS染色及びオー
 トラジオグラフィを併用し,標識細胞の変化から細胞の成熟とPAS陽性の関連を観察した。第
 5部では,5H-丁加Ringer-Ty'roこe才夜,に1よる試験管内標識法1て、!二って標識した胸珪衆生・
 死細胞を同種正常及びヌトレメマウヌに移植し,移植後96時間にわたり,オートラジオグラフ
 ィにより移植細胞の臓器分布及び態度を追跡した。
実
験 成
績
 F液処置により,25曙司後迄に約ゾ3のマウヌは斃死した。胸腺DNA量はヌトレヌによ
 9著明に変化し,対照の45γに対して,5時間後597,コ5時間後51r,25時間後18
 γと激減した。しかし,この変化は胸腺重量の減少をも反映して論り,胸腺単位重量についての
 変化は左程著13月'ではなく,対照¢・2285γ/9に対して,22347/9・2205γ/9・
 ・18#ロr/9と緩かな減少を示した。DNA合成能はヌトレヌによ重〕低下するか,ヌトレヌ初
 期ては注ヨて大型胸勝締員i胞D減少1てよりアその後は合成能の認められない鹸縮細1砲の急増による。
 ヌトレヌの極期には,胸腺全体としてはDNA合成能は殆ど停止する。ろH-T{(よる標識率は大
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 型胸腺細胞で高く,小型胸腺細胞では比較的低い。標識大型胸腺細胞1〔t標識後次第に小型細胞に
 変化して行くが,標撫鋤胞数には左程ヨ翫変はないb3H-丁標識2日寺間後1てF液処置を行なった
 胸腺では,標識細胞は速かに減少し,又ヤこの時期に生じ胸腺細腕の大部分を占めるよ9になる
 濃縮細胞にも・麟識化は極めて僅かしか認められない。このことから,・ストレヌに・よる掻鶉餅田胞の
 胸腺夕硫出を推測させる結果を得た。
 PAS染色により,被染物質は被膜より5～10細胞径の皮質内部に多く認められ,被腹下や
 至r蕊実には極めて少ない㌔塗抹標本では,被染物質は小型腕腺糸目胞にのみ存在し,全細胞の約15
 %に認められた。ヌトレヌにより,PAS陽性物質を裸有する小型細胞ギよ著明{て減少し,又,こ
 の時期に生じる濃縮細胞には殆ど同物質は認められないなど,濃縮以前に細胞質よ9同物質が消
 失することを示す結果を得た。5H-Tによる標識細胞のうち,標識率の高い大型胸皇宗細胞は,標
 識後,時を経て小型化ゴ『るにつれてPAS陽性化を示し,標識55時間後には全標識細胞の6臼
 %がPAS陽性に変化した。この結果から,胸腺細胞のPAS陽1生化は比較的未成熟期に起こる
 ものと考えられる。
 標識細胞の移植・追跡実験では,移植直後より肺への集中が認められ,ヌトレヌ状態のマゥヌ
 では移植細胞は血中に赴いて速かに崩壊する結果を鴛たG又,移植細胞は被移植マウヌの肺にお・
 いて明らかだ細胞体の変化を示すが,これはヌトレヌ状態のマウメで特に著しく,その一部ぼ崩'
 壊への過程現象と考えられるが,大半は胸腺鰯包とは別の機能を有する細胞への変化と推測され
 る。
 以上の成績から,ヌトレヌ時には胸腺細胞D甑は、胸1尿細胞体並びに細胞崩壊物として胸腺外
 へ流出することにより減少し,又,ヌトレヌ時に認められる濃縮性変化以前に,PAS陽性
 物質の消失やゆ主軸の消失などの代謝上の変化が早期反応として既K惹き起こされているものと
 考えられる。更に,移植細胞の観察から,ヌトレヌ時胸腺細胞ぼ主にinL中において崩壊すること
 か認められ,このことから,胸腺より細胞体として游出した胸腺細胞も力夏q二;1てお・レ・て崩壊するこ
 とか推測される。鮪などの臓器監》いては,移植細胞が胸臆鋤壷とぱ別の機能を有ナると考えら
 れる細胞に変化することを認4)たが,その意義についてぱ爾詳細な検索が必要である。
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 審査結果の要旨
 i著者採,従来認められているストレス時の胸腺の著明庚,反,応に着目し,この現象がストレスに対
 する生体の順応系の中で・占める意義を究明すべく,諸々の角度から実験的に検索を行なっている。
 本論文はろ部よ珍成るが,いずれも,最近.生物学全般'にとり入れられつ二)あるオートラジオグラ
 フィーを駆使し,第1部では,ストレスE'潔で、【る胸腺DHAの変蝦、1及.び合成能の変化を追求してレ、る。
 ここて・,著者は,ストレスの初期にD}iAの著明な減づ)と合成能の低下・を認め,更に,3H-Thy・一
 皿・1t色i}15を取り込ま一士'た胸腺に対するストレス処置伽結果を解二折し,1)聾Aの減少は}この時
 期に1於1下る1絢腺DNA或は胸腺系:賑包の胸ll京舞流出によるものであると主張してレ・る。又,第2部に
 於い・ては,胸ll籍細胞の組織化1与1寛」検討として,ストレス1醇に1於け'るPA$陽睦物質の'変動に七着目
 し,この物質⊂」1:1自失が形態学1≒勺碧耳ヒに先行し・て生ずることを認め,このことから・ストし'スに対す
 る生体の防衛、反応、の一叢として,ストレスの極く≒II・期に書写峯な代謝、ヒの変化が胸腺に.於いて始まっ
 ているこ.とを・示唆している。尚,ここで1柔壷3H一票・=y'迅idj.nO取込み後の時・聞的経.過か螺,旬滋
 細胞の成熟度を推1具llし,PAS陽性物質の胸腺細胞内"じの発現の時期について論及している。更に,
 第5部1'こ於いては.,第1部に於いて巧モされたストレス哮り胸腺,纐胞の胸腺外'游出を検索すべく,
 3H-空豆y皿idj.rle標識ill・購辮剛.冠を同種マウスに移鏡・追跡し,ストレス時に同細胞が被移櫛マ
 ウ.ス血中に於レ・て運かに崩壊することもある一'方,形態的には明らかに異なり,機能的匿も異なる
 と考えられる細胞へ}シ変化が生ずることを認めている。
 以.上の如く,著者の諸知見は,ストレスに対する胸線の変化が,従来考えられてい九如く副署,皮
 質の反応による単なる二次的な結果と肩激すよりは,むしろ,D逼Aなどの胸腺宿効成.分が血中
 に移行し,生体の防衛系に於け『る二重要な1吉報伝達的な1音ぐ図を示すもので青ると同時に,法医学領域
 のみならず,一ラ没の死因究明に1濃して屡々論義を呼ぶぐ胸腺リンパ体質〉なる概念に対しても独自
 の.晃、解'を示しているも・:つであり,胸腺を主とする生体`)反応系の解明に!1つの指針を与瀦.るものと
 云・えよう。
 以上により,本論文は学・位授与1硫fナろもっと認められる9
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